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 1. We have succefully developed a fast and effective method of synthesis of disubstituted 
pyrazoles from propargyl alcohols and para-tolylsulfonohydrazide, which was catalyzed by 
AgOTf. This reaction proceeds through a propargylic substitution/cyclization/aromatization 
cascade sequence in a single-pot and finally obtain 3,5/1,3-disubstitued pyrazoles. AgOTf acts 
as a multifunctional catalyst and effectively catalyzes the three reaction processes in a single 
reaction vessel. A wide range of secondary propargylic alcohols bearing not only terminal 
alkyne group but also internal alkyne group can effectively be employed in the mild 
conditions, generating two different kinds of products through different aromatization 
mechanisms. In addition, a wide range of functional groups could be well tolerated, leading to 
the products in moderate to good yields. This method can be a compensation for the present 
ways of synthesis of such disubstituted pyrazoles. By the way, The pyrazolo [5,1-a] 
isoquinoline skeleton can also be effectively constructed by this method through a cascade 





























Scheme 1  A cascade AgOTf-catalyzed chemoselective approach to      
3,5/1,3-disubstitued pyrazoles from propargylic alcohols and 
para-tolylsulfonohydrazide  
















  2. Vinyl sulfones take an important part in both organic synthesis as well as pharmaceutical 
chemistry because of their versatile utility and as inhibitor of various type of enzymatic 
processes. Given above , it is meaningful carrying out continuous reseaches in its synthsis and 
biological activity. Quite a few of methods have been developed hitherto in synthesing 
functional vinyl sulfones, However, these methods have some limitations including multi-step 
procedures, harsh conditions and poor selectivity in practical application.  
   Herein, we developed a facile Cu(II)-catalyze regio- and stereocontrolled- synthesis of 
vinyl sulfones from terminal alkynes and aryl-sulfonyl hydrazides. According to the choice of 
Cu(II), we can get two different vinyl sulfones. That is (E)-vinyl sulfones and 





Scheme 2 Cu(II)-catalyzed chemo- and stereocontrolled synthesis of (E)- vinyl sulfones and 
(Z)-β-chlorovinyl sulfones from terminal alkynes and aryl-sulfonyl hydrazides. 
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    作为含氮的五元杂环，吡唑环是一种有机结构中的重要单元，多取代的吡唑及其衍
生物广泛存在于生物活性分子[1](Figure 1-1-1)和材料分子中[2](Figure 1-1-2)。 
在一些上市的临床药物中吡唑环结构单元是一类重要组成部分(Figure 1-1-3)。如
1883 年 Knott 发现的含有吡唑环的安替比林 (Antipyrine)具有解热镇痛消炎作用，目前
部分该类化合物已经作为临床药物来使用[3]; 再如已上市的环氧化酶COX-2选择性抑制
剂西乐葆 (Celecoxib)，该药物主要用来治疗风湿性关节炎及骨关节炎等疾病。早在 1997




钠交换蛋白 (NHE-1)抑制剂[6]。氢钠交换蛋白 (NHE-1) 是一类广泛存在于细胞中的功
能蛋白，该蛋白数量的异常与否与许多心脑血管疾病的发生和发展有着非常重要的关








































































































其一，构建两个 C-N σ-化学键（Scheme 1-2-1，via a）。这种构建方法主要是通过 1, 3-
双位亲电化合物与肼的缩合反应来完成；另一种，分别构建一个 C-N σ键和一个 C-C σ








2. 1  1, 3-双位亲电化合物与肼的缩合反应 
肼是一类具备两个亲核位点的化合物，这类化合物极容易于具有双亲电位点的 1, 
3-双位亲电类化合物发生缩合反应 (Scheme 1-2-2)[9]；例如：1, 3-二羰基化合物 (a)，
α，β-不饱和羰基化合物 (b, c)，以及 β-烯胺酮或相应的化合物 (d)。这类缩合反应是
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2. 1. 1  1, 3-二羰基类化合物与肼合成吡唑化合物 
1, 3-二羰基类化合物类型主要包含 1, 3-二酮类化合物，β-酮酯类化合物，2, 4-二酮
酯类化合物 (Scheme 1-2-3)[10]，这些化合物与肼类化合物反应可以生成不同类型的吡唑
类化合物。1，3-二酮类主要生成氮原子被取代或未被取代的 3, 5-二取代或 3, 4, 5-三取
代的吡唑类化合物 (a)；β-酮酯类化合物主要生成烷氧基取代的吡唑类化合物，该类吡




































R2 = alkyl, (het)aryl
R1 = COOR
R2 = alkyl, (het)aryl
a
R1, R2 = alkyl, (het)aryl
c
b
R3 = H, X, alkyl, aryl





































1883 年，Knorr[12]等人报道了肼与 1, 3-二酮类化合物发生脱水缩合制备吡唑类化合
物的合成方法。鉴于该方法简便高效，从报道至今，已经广泛应用到吡唑化合物的工业
合成当中。但这种方法有一个主要的缺点-缺乏区域选择性。对称的 1, 3-二酮类化合物
与单取代肼反应得到单一的产物，不对称的 1, 3-二酮类化合物 (R1≠R2) 参与反应时，






2000 年, Elguero[13]等人对不对称 1, 3-二酮类化合物与单取代肼的反应机理进行了
合理推测 (Scheme 1-2-6)，并用实验进一步证明了该机理。机理表明，反应首先生成了
















































































2004 年，Singh[14]等人进一步研究了 1, 3-二酮类化合物的取代基以及反应体系的酸
碱性对缩合产物结构的影响 (Scheme 1-2-7)。研究表明，当取代基 R 为强吸电子基 (如
CF3Py) 的时候，无论反应体系的酸碱性如何，都能够得到高收率且区域选择性单一的




















2006 年，Gosselin[15]等人报道了一种在非质子极性溶剂 DMAc 中 1, 3-二酮类化合物
与芳香肼盐酸盐合成吡唑化合物的新方法 (Scheme 1-2-8), 打破了以往该类反应只能在
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